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RESUMEN 

 

Antecedentes: La tasa de mortalidad en nuestro país es de 9.1:1000 recién nacidos 

vivos, del total de muertos el 49.4% pertenece a muertes debidas a asfixia perinatal, 

una de los órganos afectados por esta enfermedad es el cerebro, lo que condiciona 

encefalopatía hipóxico isquémica que dependiendo de su gravedad puede mostrar 

graves secuelas e incluso la muerte, una de las terapias que ha mostrado cambiar 

el curso natural de la enfermedad es la terapia de hipotermia selectiva, a pesar de 

ello,  dicha  enfermedad  aún  es  causante  de  graves  secuelas  neurológicas,  poder 

predecir  que  pacientes  se  verán  afectados  puede  enfocar  los  esfuerzos  para  su 

rehabilitación  y  tratamiento.  El  electroencefalograma  de  amplitud  integrada  ha 

mostrado en diferentes estudios un valor predictivo positivo para discapacidad muy 

elevado, sin embargo no hay estudios en México que confirmen dichos resultados. 

Objetivo:  Evaluar  la  utilidad  pronostica  de  los  patrones  de  fondo  (continuo, 

discontinuo,  brote  supresión  menos,  brote  supresión  más,  bajo  voltaje  y  plano) 

detectados por electroencefalograma de amplitud integrada en pacientes sometidos 

a hipotermia selectiva en el Hospital Materno Perinatal “Mónica Pretelini Sáenz” de 

enero 2013 a octubre 2015. 



Método: El diseño del estudio es retrospectivo, observacional y descriptivo.  

Resultados: Las características demográficas de los estudios encontrados sobre 

valor pronóstico del electro encefalograma de amplitud integrada son muy parecidos 

a los reportados en nuestro estudio. La vía del nacimiento no tiene una diferencia 

significativa,  la  operación  cesárea  es  un  poco  más  frecuente  con  el  53%  de  los 

casos, la cifra más alta que alcanzo el valor predictivo positivo fue  de 100% entre 

las 48 y 60 hrs, en el mismo intervalo de tiempo el valor predictivo negativo fue de 

80%. 

Conclusiones: Los pacientes con encefalopatía hipóxico isquémica de moderada 

a  severa  que  fueron  sometidos  a  terapia  de  enfriamiento  selectivo  en  nuestro 

hospital que no mostraron mejoría en el patrón de fondo entre las 48 y 60 horas de 

iniciado  el  tratamiento  tiene  un  valor  predictivo  positivo  para  discapacidad 

neurológica del 100% medido a los 13 meses por test Bayley II. 















 


SUMMARY 

BACKGROUND: The mortality rate in our country is 9.1: 1000 live newborns, 49.4% 

of the total deaths are due to perinatal asphyxia, one of the organs affected by this 

disease  is  the  brain  which  causes  ischemic  hypoxic  encephalopathy  which 

depending on  its  severity  can  show  serious sequelae  and even death,  one  of  the 

therapies that has shown change in the natural course of the disease is hypothermia 

therapy, despite this, it still causes serious neurological sequelae, power predicting 

which patients will be affected can focus efforts on their rehabilitation and treatment. 

The electroencephalogram of integrated amplitude has shown in different studies a 

positive  predictive  value  for  very  high  disability,  however  there  are  no  studies  in 

Mexico that confirm these results. 

Method: The study design is retrospective, observational and descriptive. 

Results: The demographic characteristics of the studies on the prognostic value of 

the integrated amplitude electroencephalogram are very similar to those reported in 

our  study.  The  way  of  birth  does  not  have  a  significant  difference,  the  cesarean 

section is a little more frequent with 53% of the cases, the highest figure that reached 

the positive predictive value was 100% between 48 and 60 hrs, in the same time 

interval the negative predictive value was 80%. 

Conclusions:  Patients  with  moderate  to  severe  hypoxic  ischemic  encephalopathy 

who  underwent  selective  cooling  therapy  in  our  hospital  who  did  not  show 

improvement in the background pattern between 48 and 60 hours after initiation of 

treatment  have  a  positive  predictive  value  for  neurological  disability  Of  100% 

measured at 13 months per test bayley II 









 


MARCO TEORICO 

Epidemiología. 

En México en el año 2003 se registró una tasa global de nacimientos de  2,271,700 

recién nacidos y la tasa de defunción fue de 9.1:1000 recién nacidos vivos, la tasa 

de  defunción  por  asfixia  perinatal  fue  de  4.5:1000  recién  nacidos  vivos  lo  que 

representa  el 49.4% del total de las defunciones.1  

Una revisión realizada por Jennifer J. en el 2010 que combina diferentes estudios 

para diferentes países estima una incidencia de encefalopatía neonatal  entre 2.5 y 

3.5 por 1000 recién nacidos vivos, y para encefalopatía hipóxico isquémica de 1.3 

a 1.7:1000 recién nacidos vivos (RNV) con una estimulación puntual combinada de 

1.5:1000 RNV así también estima que el 30% de las encefalopatías neonatales son 

provocadas por asfixia perinatal en países desarrollados y del 60% para países en 

vías de desarrollo lo que representaría entre 1.5 y 2.1:1000 RNV en estos países. 

Sin  embargo  debido  a  la  diferencias  en  los  criterios  utilizados  para  definir 

encefalopatía hipóxico isquémica es complicado hacer aproximaciones seguras en 

cuanto a la incidencia de dicha enfermedad.2   

En el Hospital Universitario  La Paz (de tercer nivel)  en  Madrid España del 2000 al 

2008 el Dr. García Alix reporta una incidencia de encefalopatía hipóxico isquémica 

(para cualquier grado) de 1.08:1000 Recién nacidos vivos.3 

En  el  Hospital  Materno  Perinatal  “Mónica  Pretelini  Sáenz”  de  Enero  del  2013  a 

Diciembre  del  2015  se  reportaron  24,470  nacimientos,  en  ese  mismo  periodo  30 

Recién  Nacidos  cursaron  con  encefalopatía  hipóxico  isquémica  de  moderada  a 

severa  lo  que  representa  una  tasa  de  1.22:1000  RNV  lo  que  supera  la  cifra 

reportada en España a pesar de que en nuestro estudio no incluimos a los pacientes 

que sufrieron de encefalopatía hipóxico isquémica leve, cabe mencionar que ambos 

hospitales son centros de referencia para dicho tratamiento. 

Para poder entender el término de encefalopatía hipóxico isquémica es necesario 

primero definir algunos términos: 

1 



 

 Encefalopatía  Neonatal.   Se  define  clínicamente  como  un  síndrome  caracterizado 

por  dificultad  para  iniciar  y  mantener  la  respiración,  compromiso  del  sensorio, 

hipotonía    e  hiporreflexia  y  presencia  aunque  no  necesariamente  de  crisis 

convulsivas, esta es una respuesta inespecífica del cerebro a una lesión que puede 

producirse  por  múltiples  causas  como  malformaciones  cerebrales,  exposición  a 

sustancias tóxicas, trastornos genéticos, metabolopatías, asfixia perinatal.4 

Asfixia  perinatal  “The  American  Academy  of  Pediatrics,  Committe  on  Fetus  and 

Newborn y The American College of Obstetrics and Gynecologists” la define como    

un  incidente  grave  en  los  neonatos  por  la  hipoxia  e  isquemia  generalizada  que 

ocasiona cambios bioquímicos y funcionales de carácter sistémico, particularmente 

en el sistema nervioso central (SNC) y que debe de cumplir los siguientes criterios.1 

  PH menor a 7.0 en sangre arterial de cordón 

  Apgar 0-3 después de los 5 minutos. 

  Alteraciones neurológicas con o sin disfunción multiorgánica. 

 La Encefalopatía Hipóxico-Isquémica (EHI): Es una encefalopatía neonatal debido 

a hipoxia e isquemia profunda provocada por asfixia perinatal5 

Para poder integrar el diagnóstico de encefalopatía hipóxico isquémica es requisito 

indispensable que exista el antecedente de un evento de hipoxia –isquemia (asfixia 

perinatal) agudo y  evidencia de repercusión clínica; a continuación se muestran los 

factores  de  riesgo  para  el  desarrollo  de  asfixia  perinatal,  así  como  su    valor 

pronóstico.6 

  Alteraciones de movimiento fetales (sensibilidad 12-50% especificidad  del 

91 a 97%) 

  Prueba sin Stress (sensibilidad 14-59% especificidad  del 79 a 97%) 

  Perfil biofísico fetal (valor predictivo positivo de 2.5 a 27.4% valor predictivo 

negativo de 0.2 a 0.9%) 

  Frecuencia cardiaca fetal anormal documentada (sensibilidad 70% 

especificidad  80%) 

  pH del cuero cabelludo fetal (sensibilidad 31% especificidad  93%) 
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  Sufrimiento fetal agudo razón de momios 22 (Intervalo de confianza  95% 

10.45- 46.6) 

  Líquido amniótico meconial, razón de momios 10 (intervalo de confianza 

95% 5.5- 19.26) 

  Trabajo de parto prolongado razón de momios 10 (intervalo de confianza 

95% 4.92- 20.98) 

  Distocias fetales razón de momios 3 (intervalo de confianza 95% 1.48- 9.01) 

  Síndrome de aspiración de meconio razón de momios 90 (intervalo de 

confianza 95% 12.84- 183.45) 

  Anemia fetal razón de momios 9 (intervalo de confianza 95% 2.87- 27.47) 

  Malformaciones fetales razón de momios 6 (intervalo de confianza 95% 

1.13- 46.22) 

  Oligohidramnios razón de momios 5 (intervalo de confianza 95% 1.94- 

14.72) 

  La enfermedad hipertensiva del embarazo 

  El uso de oxitocina en cualquier momento del trabajo de parto. 

  Apgar bajo al nacer (menor a tres)  

Para diagnosticar la presencia de Encefalopatía Hipóxico Isquémica es necesaria la 

presencia de uno o varios eventos relacionados  con hipoxia- isquemia evidenciados 

por acidosis en muestra de sangre de cordón, APGAR menor o igual a tres a los 5 

minutos, alteraciones en la exploración neurológica  inicial, principalmente en el tono 

muscular y el estado de alerta además en algunos casos evidencia de afectación 

en otros órganos o sistemas.6 

Etapas Fisiopatológicas del Daño Hipóxico-isquémico: 

La posibilidad de implementar terapias neuroprotectoras tras la agresión hipóxico-

isquémica,  se  fundamenta  en  el  hecho  de  que  la  génesis  de  la  lesión  cerebral 

producida por dicha agresión es un proceso complejo que se desarrolla y evoluciona 

en  el  tiempo.  Este  proceso  consta  de  varias  fases,    inicialmente,  y  de  forma 

inmediata  tras  la  agresión  tiene  lugar  una  despolarización  celular  y  el  fracaso 

energético  primario  que  cursa  con  reducción  de  las  reservas  de  glucosa  y  de 
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fosfatos de alta energía (ATP y fosfocreatina), esto es seguido de la acumulación 

de lactato y fosfato inorgánico (Pi) que constituyen la denominada ( falla energética 

 primaria) del daño, en esta fase un número determinado de neuronas pueden morir 

por necrosis celular. Posteriormente en la reperfusión, tiene lugar una recuperación 

parcial  del  metabolismo  oxidativo  del  cerebro  ( fase  latente  o  periodo  de  latencia) 

tras esta, el metabolismo puede deteriorarse otra vez ( falla energética secundaria) 

en  esta  fase,  que  puede  extenderse  varios  días  y  comienza  entre  las  6  y  las  15 

horas  post-agresión,  tiene  lugar  la  activación  de  una  serie  de  reacciones 

bioquímicas  y moleculares en cascada y simultáneas que extienden y agravan el 

daño durante las horas siguientes. Esta fase se caracteriza por la alteración en la 

función mitocondrial y el daño excito-oxidante que da lugar a una amplia, aunque 

no  uniforme,  distribución  de  muerte  de  los  elementos  celulares  neurales  por 

necrosis o apoptosis. También en esta fase acontecen cambios en la disponibilidad 

de  productos  tróficos  y  en  la  activación  del  sistema  inmuno-inflamatorio.1  Cuanto 

más grave es la falla energética secundaria, más extenso es el daño histológico. En 

recién nacidos humanos, la magnitud del fracaso energético durante esta fase se 

relaciona estrechamente con la gravedad de la discapacidad ulterior y la alteración 

del crecimiento cerebral al año y los 4 años de edad.7  

La ventana terapéutica 

La  fase  latente  es  el  periodo  durante  el  cual  una  intervención  terapéutica  puede 

potencialmente aminorar la lesión cerebral y por ello, corresponde a un periodo de 

oportunidad terapéutica acotado en el tiempo, de aquí su denominación de “ventana 

terapéutica”  En modelos animales su duración no es mayor de 6-15 horas. Cuanto 

más profunda es la depleción de energía durante el evento hipóxico-isquémico, más 

corta es la fase latente y más rápido es el inicio de la fase secundaria, más corta la 

ventana de oportunidad terapéutica y más extenso es el daño de la sustancia gris. 

El  estrecho  marco  temporal  de  oportunidad  terapéutica,  determina  que  la 

encefalopatía  hipóxico  isquémica  (EHI)  se  considere  una  urgencia  diagnóstica  y 

terapéutica, que precisa una rápida y bien ordenada actuación operativa.7  
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Clasificación. 

El  examen  neurológico  permite    establecer  la  presencia  o  la  ausencia  de 

encefalopatía aguda, así también permite evaluar la gravedad de esta, sin embargo, 

ninguna  ha  sido  validada  formalmente,  la  escala  que  se  ha  usado  con  mayor 

frecuencia es la de Sarnat (año 1976) sin embargo la guía de práctica clínica para 

el  Diagnóstico, Tratamiento y Pronóstico de la Encefalopatía Hipóxico Isquémica en 

 el Recién Nacido de México recomiendan  el uso de la escala modificada de García 

Alix  ya  que  el  número  de  parámetros  a  evaluar  son  solo  4  y  la  evaluación  es 

totalmente clínica, fácil de reproducir y sencilla, La cual se muestra a continuación 

en la tabla 1.1 

Tabla 1.1 Graduación de la gravedad  de la encefalopatía hipóxico isquémica (García Alix) 

Severidad  

Manifestaciones clínicas. 

Leve. 

Menor a tres días 

Mayor a tres 

Capacidad para despertar 

Normal 

días. 

Tono muscular 

Hipotonía global >distribución proximal superior 

Respuesta motora 

Normales o ligeramente disminuida 

Reactividad  

Normales o HA: ROT A, Temblor o mioclonus 



Moderada. 



Convulsiones 

Capacidad para despertar 

Letargia o estupor moderado 

aisladas o 

Tono muscular 

Hipotonía global >distribución proximal superior 

repetitivas. 

Respuesta motora 

Disminuidas, calidad normal 

Reactividad 

ROT Disminuidos, Reflejos Primitivos débiles 

Severa. 



Signos de 

Capacidad para despertar 

Coma o estupor severo 

disfunción del 

Tono muscular 

Hipotonía global 

tallo cerebral 

Respuesta motora 

Ausentes, estereotipadas, Convulsiones o EP 

Reactividad 

Reflejos primitivos ausentes 

Fuente: García Alix, martinez Birge, Arnaez et al. Asfixia Intraparto y Encefalopatía Hipóxico- Isquémica. Protocolos Diagnóstico Terapéuticos de la AEP: Neonatología. 2008 

HA: hiperexitabilidad, ROT reflejos osteotendinosos, ROT A: reflejos osteotendinosos aumentados, EP: Estado epiléptico. 

Auxiliares diagnósticos. 

 Ultrasonido  transfontanelar.   Los  neonatos  con  encefalopatía  hipóxico  isquémica  

grave  muestran  durante  los  primeros  días  un  incremento  difuso  y  generalmente 

homogéneo  de  la  ecogenicidad  del  parénquima  cerebral  y  la  presencia  de  unos 

ventrículos colapsados, hallazgos que probablemente representan edema cerebral. 

En  el  seguimiento  ultrasonográfico,  estos  pacientes  muestran  signos  de  atrofia 

cerebral  y/o  encefalomalacia  multiquística.  El  ultrasonido  tiene  un  escaso  valor 

pronóstico durante las primeras horas de vida, pero la mayoría de los enfermos con 
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encefalopatía  hipóxico  isquémica  grave  desarrollan  cambios  ultrasonográficos 

dentro de las 24 a 48 horas. en la  corteza, tálamo y ganglios básales, por lo que en 

encefalopatía  moderada  a  severa    se  recomienda  realizar  evaluaciones 

ultrasonográficas en las primeras 24 horas de vida, repitiéndose el examen a las 24 

o  48  horas  posteriores  al  estudio  anterior,  durante  el  periodo  agudo  de  la 

enfermedad.  Los  estudios  del  flujo  sanguíneo  cerebral  en  la  medición  de  la 

velocidad del flujo sanguíneo cerebral (VFSC) y de los índices de resistencia (IR) 

aportan información pronóstica de la enfermedad. Los patrones anormales son el 

aumento de la VFSC, la disminución de los IR, la ausencia de flujo diastólico o la 

presencia de un flujo diastólico invertido, un IR menor de 0.55 en las primeras 62 

horas de vida predice un pronóstico adverso con una sensibilidad del 100% y una 

especificidad del 81%.8 

 Resonancia magnética (RM).  En el presente, la RM convencional (secuencias eco 

espín)  es  la  principal  herramienta  para  determinar  el  momento,  la  etiología  y 

extensión  del  daño  cerebral  en  la  encefalopatía  hipóxico  isquémica  (EHI). 

Combinada con el ultrasonido transfontanelar ofrece las mejores posibilidades de 

detectar y caracterizar las lesiones estructurales del sistema nervioso central, y su 

principal  ventaja  es  que  permite  caracterizar  con  precisión  la  localización,  la 

extensión y la gravedad del daño cerebral, lo cual tiene un marcado valor pronóstico. 

El mejor momento para realizar la resonancia magnética convencional es a partir de 

la  primera  semana  de  vida.  Existe  una  estrecha  correlación  entre  el  tipo,  la 

extensión,  y  la  severidad  de  las  lesiones  en  la  RM  neonatal  y  la  posibilidad  de 

secuelas  neurológicas  posteriores.  La  desaparición  de  la  intensidad  de  la  señal 

normal  en  secuencias  con  potenciación  T1  en  el  brazo  posterior  de  la  cápsula 

interna a la edad del término, predice un resultado anormal al año de vida (muerte 

o discapacidad neurológica significativa) con una especificidad y un valor predictivo 

positivo del 100%. Las lesiones en la región ganglio-talámica asocian siempre una 

evolución  adversa,  cuya  gravedad  está  en  relación  directa  con  la  extensión  y  la 

intensidad de estas lesiones. Cuando el daño queda localizado en sustancia blanca-

corteza,  si  la  lesión  no  es  muy  extensa  el  niño  puede  presentar  un  retraso  del 
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desarrollo  o  incluso  puede  ser  normal5  a  continuación  se  muestran  los  hallazgos 

principales en la RM tabla 1.2 

Tabla 1.2 Principales hallazgos que pueden identificarse en el estudio de RM con secuencias espín eco 

con potenciación T1 y T2 durante la primera y segunda semana de vida 

Primera semana de vida. 

  Edema cerebral –pérdida de la 

diferenciación sustancia gris sustancia 

blanca (primeras 48-72 horas) 

  Pérdida de la intensidad de señal normal 

en la rama posterior de la cápsula interna 

(después de las 48-72 horas de vida) 

  Señal anormal en los ganglios básales y el 

tálamo (final de la primera semana) 

Segunda semana de vida. 

  Pérdida de la intensidad de señal normal 

en la rama posterior de la cápsula interna 

(después de las 48-72 horas de vida) 

  Señal anormal en los ganglios básales y el 

tálamo (final de la primera semana) 

  Resalte (highlighting) cortical, 

principalmente alrededor de la cisura de 

rolando, la cisura interhemisférica y la 

ínsula. 

  Lesiones en el tronco del encéfalo. 

Fuente: García Alix, Martinez Birge, Arnaez et al. Asfixia Intraparto y Encefalopatía Hipóxico- Isquémica. Protocolos Diagnóstico Terapéuticos de la AEP: Neonatología. 2008 



 Estudios  neurofisiológicos.   El  electroencefalograma  de  canales  múltiples  o 

convencional (EEG) puede predecir el pronóstico neurológico después de la asfixia 

perinatal si se realiza en las primeras 6 horas posteriores al nacimiento.6 El EEG 

normal o con leves alteraciones  se asocia con pronóstico neurológico normal a los 

dos años, este pronóstico puede decidir quiénes se benefician del inicio de terapia 

neuroprotectora como la  hipotermia  selectiva.  Sin embargo, el EEG  convencional 

tiene una serie de limitaciones para su uso rutinario en las unidades de cuidados 

intensivos, como son:  

1.  Dificultad para mantener una monitorización prolongada. 

2.  Excesivo número de electrodos que impiden la evaluación ultrasonográfica 

cerebral. 

3.  Alta propensión a interferencias eléctricas por equipos del entorno. 
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4.  Dificultad en la interpretación de los registros por personal sin entrenamiento 

en neurofisiología, y un importante consumo de tiempo para la lectura de los 

registros. 

Por otra parte, debido  a la brevedad del registro (45- 60 minutos) y su aplicación 

intermitente  puede  perder  información  sobre  la  evolución  de  las  alteraciones  del 

trazado de base, el desarrollo de los estados de sueño, y convulsiones esporádicas. 

La incorporación, del electroencefalograma de amplitud integrada (aEEG) también 

denominado  monitor  de  función  cerebral  (MFC),  ha  revolucionado  la  evaluación 

neurofisiológica,  por  cuanto  esta  herramienta  es  capaz  de  predecir  la  evolución 

neurológica final tan pronto como las primeras 6 horas de vida10 y en este sentido, 

es superior a otras técnicas neurofisiológicas y de neuroimagen6 Un patrón continuo 

de voltaje normal  asociado con ciclos de sueño-vigilia, prácticamente garantiza una 

evolución  normal;  mientras  que  los  trazados  de  bajo  voltaje,  brote-supresión,  y 

planos  o  inactivos  predicen  evolución  adversa  (muerte,  parálisis  cerebral  o 

discapacidad significativa6,10). Además del tipo del patrón de fondo registrado en las 

primeras  48  horas  de  vida,  la  presencia  y  duración  prolongada  de  las  crisis 

convulsivas, la ausencia persistente de ciclos sueño-vigilia para las 36 horas de vida 

y el momento en el que un trazado patológico se transforma en uno normal, tienen 

significación pronóstica11,12,13. La persistencia de registros patológicos más allá de 

las 72 horas de vida asocia invariablemente muerte o secuelas neurológicas graves, 

mientras que la recuperación precoz, antes de las 48 horas se asocia con resultados 

normales  o  con  alteraciones  neurológicas  menores.  El  MFC  permite  también 

identificar actividad convulsiva sin correlación clínica y ayuda a valorar la respuesta 

a fármacos anticonvulsivantes.14,15,16 

Diagnóstico diferencial. 

Ningún  signo  clínico  es  específico  de  Encefalopatía  Hipóxico  Isquémica.  Sin 

embargo, el diagnóstico diferencial no ofrece dificultades, se requiere una historia 

clínica  completa  y  exploración  física  minuciosa,  los  antecedentes  perinatales 

pueden  indicar  el  origen  de  la  encefalopatía,  la  disfunción  neurológica  presente 

desde el nacimiento, el curso dinámico durante los primeros días y la precocidad de 
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las convulsiones nos orientan a Encefalopatía Hipóxico Isquémica de moderada a 

severa así como la presencia de disfunción o lesión en otros órganos aunado a las 

pruebas complementarias como ultrasonido transfontanelar que nos pueden apoyar 

a diferenciarlo de alguna malformación del sistema nervioso central6,8. 

Tabla 1.3 Diagnóstico diferencial de encefalopatía hipóxico isquémica. 



Antecedentes 

Antecedentes personales 

Examen físico 

Inicio de la 

Disfunción multi orgánica. 

familiares 

disfunción 

neurológica 

Encefalopatía hipóxico 

En general sin 

Estado fetal preocupante Evento 

Soplo tricuspideo 

Precoz desde el 

Disfunción renal, pulmonar, cardiaca, 

isquémica 

interés 

hipóxico centinela Acidosis fetal 

nacimiento 

hepática y gastro-intestinal. 

(ph < 3. Fracaso para iniciar 

Coagulopatía por consumo. SIADH 

movimientos respiratorios 

espontáneos 

Encefalopatía 

Madre en 

Presentación anómala, Parto 

Petequias, 

Súbita o progresiva 

Anemia, Coagulopatía de consumo 

hemorrágica o 

tratamiento 

Acelerado o excesivamente largo. 

equímosis, cefalo-

rápida (primeras 72 

Ocasionalmente shock hipovolémico 

traumática  

con 

Parto instrumental: fórceps o 

hematoma, 

horas) 

anticomiciales. 

ventosa. Ex- tracción dificultosa. 

hematoma 

Enfermedades 

subgaleal. 

hemorrágicas 

Marcada 

familiares 

deformación del 

cráneo al 

nacimiento. 

Sangrado 

umbilical y por 

venopunciones 

Encefalopatía 

Consanguinida

Convulsiones fetales en 

Rasgos 

Periodo libre de 

Trastornos respiratorios: 

metabólica 

d Hermanos 

hiperglucemia no cetósica, 

dismórficos 

manifestaciones y 

hiperventilación por acidosis 

anterioes 

dependencia a piridoxina, Vómitos, 

menores, 

posterior mente 

metabólica acusada o alcalosis 

fallecidos 

pobre tolerancia y rechazo del 

taquipneapolipne

deterioro progresivo 

respiratoria. 

alimento, hipoactividad 

a, hipo. Orina de 

lento (días): letargia 

olor especial 

estupor-coma. 

Nistagmo. 

Cataratas. 

Hepatomegalia 

Encefalopatía infecciosa 

Sin interés o 

Factores de riesgo infeccioso 

Hipertermia o 

Progresiva rápida 

Las asociadas a sepsis. Los signos 

madre 

Lesiones herpéticas en genitales 

hipotermia 

(herpes) o lenta ( 

neurológicos predominan en la 

portadora de 

maternos 

Infecciones 

bacteriana) 

sepsis tardía. 

streptococo 

cutáneas, 

del grupo B 

vesículas 

Encefalopatía por 

Sin interés 

Administración de barbitúricos 

No hallazgos 

Súbita o muy rápida 

Ninguna 

intoxicación 

Anestésicos locales a la madre 

relevantes  

Precoz. Desde el 

durante el parto 

nacimiento 

Fuente: García Alix, Martinez Birge, Arnaez et al. Asfixia Intraparto y Encefalopatía Hipóxico- Isquémica. Protocolos Diagnóstico Terapéuticos de la AEP: Neonatología. 2008 



Tratamiento. 

 Crisis convulsivas. 

La Encefalopatía Hipóxico Isquémica (EHI) es la principal causa de convulsiones en 

el RN y más de un 50% de los neonatos con EHI presentan convulsiones durante 

los primeros días de vida, sobre todo durante el primer día4,6. 

Las convulsiones a largo plazo pueden potencialmente agravar la lesión cerebral y 

provocar  hipoventilación,  apnea,  hipoxemia,  hipercarbia  y  pérdida  de  la 

autorregulación  vascular  cerebral.  Así  mismo  por  disfunción  cardiaca  con 

disminución  del  gasto  sistémico  y  alteraciones  del  flujo  sanguíneo  cerebral 

producen o agravan la lesión cerebral6,8. Las convulsiones clínicas o exclusivamente 
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eléctricas constituyen una emergencia neurológica que precisa rápida confirmación, 

evaluación y tratamiento farmacológico, mientras simultáneamente se mantiene la 

oxigenación, la ventilación, la presión arterial y el adecuado aporte de glucosa10. La 

detección de las convulsiones en el neonato con encefalopatía hipóxico isquémica 

no es fácil, dado que la mayoría de éstas son subclínicas y por otro lado la sedación 

de los pacientes en hipotermia dificulta la detección clínica de las convulsiones. De 

aquí la  importancia  de la  monitorización con el electroencefalograma de amplitud 

integrada (aEEG) una herramienta muy útil en la detección de crisis subclínicas, aún 

y cuando puede no detectar convulsiones de corta duración o crisis focales6,10. 

A  pesar  de  la  incertidumbre  en  muchos  aspectos,  el  consenso  de  la  Sociedad 

Iberoamericana de Neonatología (SIBEN) concluye que de acuerdo a la literatura 

disponible no hay que iniciar fenobarbital en forma profiláctica. 

Cuando se detectan convulsiones, la respuesta al tratamiento es modesta; más de 

un  50%  de  los  neonatos  con  convulsiones  continúa  con  actividad  eléctrica 

convulsiva a pesar del tratamiento con fenobarbital o fenitoína. Por otro lado dichos 

fármacos no están exentos de riesgos, ya que pueden causar apoptosis neuronal. 

El  consenso  SIBEN  reconoce  que  existe  incertidumbre  y  controversia  en  los 

aspectos  en  el  manejo  de  las  convulsiones  neonatales  y  por  ello  no  pueden  dar 

recomendaciones firmes basadas en evidencia contundente acerca de: 

  Necesidad o no del tratamiento de las crisis subclínicas. 

  Agresividad en el tratamiento cuando hay refractariedad a uno o dos 

fármacos. 

  Duración y suspensión del tratamiento. 

  Eficacia terapéutica y evolución a largo plazo 

La  disfunción  hepática  y  renal  puede  afectar  al  metabolismo  de  los  fármacos 

antiepilépticos, lo que debe ser tenido en cuenta en el manejo de estos pacientes. 

En  Recién  Nacidos  con  encefalopatía  hipóxico  isquémica  y  disfunción  hepática o 

renal, niveles iguales o superiores a 50 mg/ml  de fenobarbital pueden conseguirse 

tras  una  dosis  de  carga  de  40  mg/kg  de  fenobarbital,  estos  niveles  sanguíneos 

pueden  producir  sedación  profunda  y  dificultar  la  interpretación  del  estado 
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neurológico, así como generar efectos tóxicos sobre el sistema cardiovascular. Por 

esta razón, si existe disfunción hepática y renal marcadas, se utiliza fenitoína  dosis 

de  carga  de  20mg/kg/do  seguidos  de  dosis  de  sostén  a  5-7mg/kg/día  si  las 

convulsiones  persisten  el  loracepam  0.5–1mg/kg/dosis  o  midazolam  50–100 

mcg/Kg/dosis  pueden  servir  como  adyuvante,  el  levetiracetam  está  ganando  un 

reciente apoyo en su uso a pesar de los datos que demuestran su eficacia limitada, 

quizás  por  su  accesibilidad,  seguridad  y  adecuada  tolerancia;  se  considera 

neuroprotector, con dosis de 5 a 60 mg/kg/día, y su eficacia clínica en el control de 

convulsiones  va  desde  35-80%.  Los  medicamentos  comunes  para  el  manejo  de 

crisis convulsivas refractarias incluyen la infusión de midazolam y lidocaína para el 

manejo del estado epiléptico. El topiramato es un medicamento anticonvulsivo que 

tiene  múltiples  mecanismos  de  acción  y  es  una  opción  para  el  tratamiento 

sintomático agudo, y también ofrece un grado de neuroprotección. La bumetanida 

es un diurético de asa que se ha propuesto como un fármaco complementario en 

los  GABAergicos  como  el  fenobarbital  para  ayudar  a  superar  la  acción  de 

despolarización de las neuronas inmaduras a los agonistas GABA y su mecanismo 

de  acción  parece  asociarse  a  una  reducción  de  la  concentración  intracelular  de 

cloruros,  se  observa  una  reducción  de  las  crisis  convulsivas  así  como  ofrecer 

eficacia neuroprotectora en combinación con fenobarbital6. 

 Neuroprotección. 

Eritropoyetina. Además de estimular la neurogénesis tiene otras propiedades entre 

las  que  parece  ejercer  efectos  antiapoptosis  al  activar  las  cinasas,  reduce  la 

liberación de glutamato, disminuye la producción tóxica de óxido nítrico, la dosis  de 

300  a  500  UI/Kg  de  peso  cada  tercer  día  durante  dos  semanas    disminuyó  la 

mortalidad o la discapacidad moderada/severa a los 18 meses8,22 

Alopurinol. Los datos no son suficientes para determinar si tiene beneficios clínicos 

importantes8. 

Sulfato de  magnesio. Algunos estudios muestran efectos benéficos en la función 

motora gruesa, sin embargo hacen falta más estudios para determinar este efecto 

y la dosis adecuada8,22. 
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Infusión de células troncales. No hay evidencia suficiente para justificar esta terapia 

en estudios clínicos en humanos8. 

Opioides.  Aunque  existe  evidencia  que  sugiere  que  el  receptor  de  opioides  es 

protector  contra  la  lesión  hipóxico  isquémica  al  contribuir  con  la  homeostasis 

electrolítica  a  través  de  la  regulación  de  los  canales  iónicos,  se  requieren  más 

estudios    para  determinar  su  utilidad  así  como  la  seguridad  en  periodos 

prolongados8,22. 

 Hipotermia terapéutica  

Actualmente, la eficacia y seguridad de la hipotermia en el recién nacido de edad 

gestacional  igual  o  superior  a  35  semanas  con  encefalopatía  hipóxico  isquémica 

(EHI) de moderada o grave es sustentada por 6 metanálisis,6,8 en comparación con 

la normotérmia, la Hipotermia terapéutica cuando es iniciada en las primeras 6 horas 

de vida y mantenida (temperatura diana de 33-34.0ºC) de forma estable durante 72 

horas y seguida de un recalentamiento lento, a razón de ≤0,5º C por hora, reduce 

tanto la mortalidad como las tasas de discapacidad mayor y parálisis cerebral a los 

18-24  meses,  y  aumenta  la  supervivencia  con  función  neurológica  normal  a  esta 

edad. El número de pacientes con encefalopatía hipóxico isquemica que precisan 

tratarse para prevenir un caso de muerte o discapacidad grave es entre 6 y 8.8   

Cuanto antes se inicie el enfriamiento tras la agresión hipóxico-isquémica; mayor es 

la probabilidad neuroprotectora de este tratamiento. No obstante, ni en el ensayo 

clínico NICHD así como el TOBY, la edad cronológica  en horas en el momento de 

la aleatorización ni las horas en el momento de iniciar el enfriamiento dentro de las 

6 primeras horas, tuvieron impacto en la evolución a los 18 meses. Se desconoce 

si  el  enfriamiento  después  de  las  seis  horas  puede  aún  ser  eficiente,  pero  en 

estudios  con  modelo  experimental  no  hay  efecto  neuroprotector  cuando  el 

enfriamiento es demorado. El mecanismo principal de la Hipotermia parece ser la 

disminución del metabolismo cerebral (5% de reducción por cada grado centígrado 

de  descenso  en  la  temperatura  cerebral),  pero  múltiples  estudios  experimentales 

han mostrado que la hipotermia actúa en importantes vías de lesión que se activan 

en la fase latente y que conducen a la falla energética secundaria y la muerte celular, 
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El  VII  Consenso  SIBEN  recomienda  iniciar  la  hipotermia  tan  pronto  como  sea 

posible,  dentro  de  las  primeras  6  horas  de  edad  postnatal,  como  tratamiento 

estándar del recién nacido ≥35 semanas de gestación con EHI moderada o severa  

Modalidades de aplicación de la hipotermia terapéutica 

Para conseguir el enfriamiento del neonato y mantenerlo estable entre 33 y 34.5ºC, 

se  ha  utilizado  la   hipotermia  pasiva;   el  enfriamiento  conseguido  mediante  la  no 

aplicación  o  la  retirada  de  fuentes  de  calor  exógeno  tras  el  nacimiento.  Si  no  se 

aplican fuentes de calor exógeno al recién nacido tras su nacimiento, su temperatura 

desciende  un  promedio  de  1.5ºC  en  media  hora,  pero  esta  reducción  es  mayor 

(aproximadamente 3ºC) si ha tenido lugar una asfixia  moderada durante el parto. 

De aquí que la hipotermia pasiva sea fácil de conseguir, especialmente en las 15 

primeras  horas post-agresión  perinatal,  apagando  las  fuentes  exógenas de  calor, 

no es fácil de mantener estable la temperatura diana en esta modalidad y requiere 

un importante trabajo de enfermería. Algunos medios no controlados para producir 

hipotermia representan elevado riesgo. Un meta-análisis que incluyó 7 estudios y 

un  total  de  567  pacientes  de  países  con  escasos  recursos;  no  demostraron 

reducción  de  la  mortalidad  con  esta  modalidad  de  hipotermia.  La  hipotermia  no 

controlada y sin supervisión rigurosa puede ser peligrosa y no neuroprotectora8. 

Hipotermia activa. 

La  hipotermia  terapéutica  es  activa  cuando  el  enfriamiento,  mantenimiento  de  la 

temperatura  diana  (temperatura  central  33-34ºC)  y  recalentamiento  posterior  del 

recién  nacido  se  consigue  mediante  equipos  específicos  para  este  fin.  Esta 

modalidad  es  la  idónea  y  la  única  que  ha  demostrado  ser  una  terapia 

neuroprotectora  eficaz.  Los  equipos  actuales  son  todos  controlados;  permiten 

mantener la  temperatura central estable durante todo el periodo, y conllevan una 

menor  carga  de  trabajo  por  parte  de  enfermería.  Hasta  el  presente  la  hipotermia 

activa puede ser conseguida de dos formas, mediante el enfriamiento selectivo de 

la cabeza o mediante el enfriamiento corporal total. El enfriamiento selectivo de la 

cabeza se considera que ejerce un menor efecto sistémico  de la hipotermia, pero 

puede ser menos efectivo en el enfriamiento de las estructuras o regiones profundas 
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del  cerebro,  y  produce  un  mayor  gradiente  transcerebral  de  la  temperatura  y 

fluctuaciones  de  la  temperatura  corporal  más  acusadas,  Esto  es  importante,  por 

cuanto los estudios de resonancia magnética (RM) han mostrado que el daño a los 

núcleos grises centrales predominan en la encefalopatía hipóxico isquémica  y este 

daño conlleva alteración neurológica más relevante que el daño cortical aislado. La 

mayoría de equipos comerciales disponibles consigue el enfriamiento corporal por 

contacto, gracias a la circulación de agua o de un fluido a diferentes temperaturas, 

mediante  un  colchón  o  manta  de  hipotermia,  un  chaleco-gorro  corporal  o  bien 

parches  de  hidrogel  pegados  al  cuerpo  diseñados  para  tal  fin.  La  temperatura 

central  (rectal  o  esofágica)  debe  ser  mantenida  estable  durante  72  horas,  sin 

embargo se desconoce la duración óptima de la Hipotermia capaz de maximizar el 

efecto neuroprotector8. 

Eventos adversos asociados a hipotermia 

Con los equipos actuales de enfriamiento controlado, la hipotermia es una terapia 

segura, siempre y cuando se haga dentro de unidades de tercer nivel y siguiendo 

protocolos estrictos. Los efectos sistémicos más frecuentes son: bradicardia sinusal, 

trombocitopenia  (habitualmente  moderada  y  no  asociada  a  sangrados  ni  a 

necesidad de transfusión, hipotensión, que condiciona mayor necesidad de soporte 

inotrópico.  La  dificultad  en  el  manejo  del  neonato  con  encefalopatía  hipóxico 

isquémica reside en el manejo integral de los problemas asociados con la disfunción 

multiorgánica por daño hipóxico-isquémico6,8  

Recalentamiento 

El  recalentamiento  es  una  etapa  crítica,  especialmente  en  los  neonatos  con 

encefalopatía  hipóxico  isquémica  grave,  en  la  que  se  incrementa  el  metabolismo 

energético cerebral y el consumo de oxígeno y glucosa, con el riesgo de aparición 

de convulsiones, en cuyo caso es preciso enlentecer o interrumpir transitoriamente 

el  recalentamiento.  Los  equipos  comercializados  para  hipotermia  corporal  total 

permiten  recalentar  al  paciente  de  forma  controlada,  a  un  ritmo  constante;  entre 

0.1ºC y 0.5ºC por hora. Durante esta fase, que nunca dura menos de 6 horas, los 
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recién nacidos pueden presentar hipotensión, atribuida a la vasodilatación durante 

el recalentamiento8. 

Sedación en el neonato con encefalopatía hipóxico isquémica 

La  asfixia  y  la  encefalopatía  hipóxico  isquémica  pueden  producir  estrés,  y  es  un 

imperativo  ético  aliviarlo;  la  mayoría  de  directrices  internacionales  recomiendan 

sedación y analgesia. En modelos experimentales, se ha demostrado que el estrés 

y  dolor  pueden  contrarrestar  los  beneficios  neuroprotectores  de  la  hipotermia, 

además los opioides parecen tener propiedades neuroprotectoras. La mayoría de 

protocolos  de  hipotermia  utilizan  morfina  o  fentanyl  para  reducir  el  disconfort  o 

estrés asociado a hipotermia. En condiciones de hipotermia se produce disminución 

de  los  enzimas  CYP  (Citocromo  P450)  responsables  del  metabolismo  de  los 

fármacos en el hígado, se reduce su aclaramiento dependiente del flujo hepático y 

disminuye  el  volumen  de  distribución  y  durante  el  recalentamiento  aumenta  la 

afinidad  del  opioide  por  el  receptor.  Los  cambios  farmacocinéticos  y 

farmacodinámicos  en  condiciones  de  hipotermia  condicionan  la  necesidad  de 

reducción de la dosis estándar de sedación, es aconsejable un tratamiento dinámico 

guiado por la presencia de signos de estrés térmico como frecuencia cardíaca >120 

lpm (en ausencia de drogas adrenérgicas), hipertonía flexora progresiva o discreta 

acidosis metabólica persistente8. 

Monitorización del recién nacido con encefalopatía hipóxico isquémica 

La monitorización constante de la frecuencia cardíaca y respiratoria, presión arterial 

y saturación de oxígeno, son imprescindibles. Se debe evitar hipotensión, hipoxemia 

e hiperoxemia, hipoglucemia, hiperglucemia e hipertermia. La bradicardia sinusal no 

es  infrecuente  (con  o  sin  tratamiento  de  hipotermia)  y  no  requiere  de  fármacos 

cronotrópicos6. 

El  electroencefalograma  integrado  por  amplitud  (aEEG)  es  una  herramienta 

neurofisiológica  simplificada  que  no  requiere  de  especialistas  en  neurofisiología. 

Monitoriza de forma continua la actividad electro cortical, y permite a neonatólogos 

y enfermeras analizar cambios y tendencias en la actividad eléctrica cerebral al pie 
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de la cuna, así como detectar convulsiones (actividad paroxística). Estos equipos 

suplementan  o  reemplazan  a  los  EEG  convencionales  en  el  ámbito  del  Cuidado 

Intensivo Neonatal. Además el aEEG permite monitorizar la respuesta al tratamiento 

anticonvulsivante.  Por  ello,  se  recomienda  que  las  unidades  que  ofrezcan 

hipotermia  y  no  cuenten  con  disponibilidad  de  monitorización  EEG  continua 

convencional implementen esta herramienta de diagnóstico y monitorización. 

Electroencefalograma de amplitud integrada (aEEG) 

En 1960 el Dr. Douglas Maynard fue el inventor del Cerebral Monitor Function (CFM) 

y su uso clínico fue investigado por la Dra. Pamela Prior, como un monitor de las 

funciones cerebrales en adultos que se sometían a cirugía de bypass y después de 

una  resucitación  cardiovascular.  Durante  los  últimos  25  años,  se  han  realizado 

trabajos  de  investigación  acerca  de  su  aplicación  en  el  recién  nacido.  La 

monitorización  con  aEEG  dentro  de  las  primeras  6  horas  después  de  un  evento 

asfíctico, así como el análisis del patrón de fondo, en pacientes con encefalopatía 

hipóxico-isquémica, se ha observado que es altamente predictiva para resultados 

de mal pronóstico, además de ser utilizado para determinar el ingreso a hipotermia 

cerebral.  El  trazo  de  aEEG  proporciona  un  registro  permanente  de  la  actividad 

cerebral del recién nacido e  identifica actividad eléctrica convulsiva18,19 

Colocación y número de electrodos del electroencefalograma de amplitud integrada 

El aEEG  utiliza 2 a 4 electrodos de registro, los  cuales  pueden ser de hidrogel o 

aguja subdérmica. Cuando se utiliza un único canal se usa una pareja de electrodos 

a nivel del parietal derecho e izquierdo (P3 y P4) representan una ubicación más 

apropiada para detectar anomalías causadas por hipoperfusión sistémica difusa, ya 

que se ubica en el vértice de las regiones de riesgo vascular cerebral. El uso de dos 

canales en el aEEG (es decir C3 y P3, P4 y C4) ha sido recientemente defendido, 

ya  que  permite  la  detección de asimetrías  interhemisféricas  y  puede aumentar  la 

sensibilidad de diagnóstico. Todos los electroencefalogramas miden la diferencia de 

potencial eléctrico entre dos lugares del cuero cabelludo. Esta señal, refleja el flujo 

de corriente entre las diferentes regiones de la corteza, contiene valores positivos y 

negativos de la tensión que fluctúan en el tiempo. La señal de EEG en microvoltios 
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se amplifica, posteriormente un filtro atenúa la actividad eléctrica de menos de 2 Hz 

y más de 15 Hz, lo que minimiza los artefactos generados por sudoración, actividad 

muscular  y  la  interferencia  eléctrica  del  medio  ambiente.  Se  rectifica  la  señal  de 

EEG filtrada (los voltajes negativos se convierten a positivos) y las amplitudes de 

pico a pico se mide como microvoltios de pico a pico (Vpp). Estas amplitudes están 

sesgadas para enfatizar las  frecuencias  alfas sobre theta y/o delta y se suavizan 

utilizando  una  medida  móvil  de  0.5  segundos.  El  resultado  final  se  traza  en  una 

escala semilogarítmica (lineal de 0 a 10 Vpp y logarítimica de 10 a 100 Vpp) para 

enfatizar la menor actividad de tensión. El trazado de aEEG se ve en una escala e 

tiempo muy comprimido, a razón de 6cm/hora. Por lo tanto un minuto completo de 

aEEG está representado por un solo milímetro del monitor. 

Interpretación de electroencefalograma de amplitud integrada 

Evalúa principalmente 3 aspectos importantes: 

  Patrón de fondo. 

  Madurez electrofisiológica y estados biconductuales. 

  Presencia y número de crisis electrográficas. 

Patrón de fondo: Se estudia la amplitud y el ancho del patrón de fondo. La amplitud 

está  dada  por  los    márgenes  superior  e  inferior  de  aEEG  del  trazado  mínimo  y 

máximo.  El  ancho  de  banda  es  la  diferencia  entre  estos  dos  márgenes.  El  valor 

normal  esta  >5Vpp  para  el  borde  inferior  y  >  20  Vpp  para  el  borde  superior.  La 

depresión  de  ambos  límites  (<5  y  <10  Vpp)  indican  una  marcada  supresión  de 

amplitud de la  señal, y debe ser considerada una situación patológica. Se puede 

encontrar  un  bajo  voltaje  (artificial)  por  presencia  de  edema  en  cuero  cabelludo, 

cefalohematoma, porque existe una mayor distancia desde la generación eléctrica 

de la corteza. Hay que tomar en consideración que la manipulación del paciente, el 

sueño, o el artefacto por ventilación de alta frecuencia pueden modificar la amplitud 

y ancho de banda. Se reconocen 6 patrones de fondo de acuerdo a la Nomenclatura 

propuesta por Lena Hellström-Westas et al descrita en 2006. 
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  Continuo: Actividad continúa con amplitud mínima (hasta 5) 7 a 10 mcV y 

máxima de 10 a 25 mcV  

  Discontinuo: Amplitud mínima variable pero menor de 5 mcV y máxima 

mayor de 10 mcV, 

  Brote supresión: patrón discontinuo con amplitud mínima sin variación de 0 

a 2 mcV y brotes > 25 mcV. Más (+) > 100 brotes por hora. Menos (-) < 100 

brotes por hora  

  Bajo voltaje: patrón continuo con voltaje < 5mcV  

  Plano: primariamente inactivo (isoeléctrico) menor de 5mcV 

Maduración electrofisiológica y ciclo sueño-vigilia: 

Analiza los patrones de actividad eléctrica correlacionados con la edad gestacional, 

es decir la presencia o ausencia de ciclo sueño-vigilia. En el recién nacido prematuro 

se observa un patrón discontinuo que se caracteriza por un ancho de banda más 

amplio y una disminución del margen inferior. En los prematuros tardíos y de término 

se puede observan un ciclo sueño-vigila maduro. El ciclo sueño-vigila se caracteriza 

por variaciones semiperiodicas en el ancho de banda, representado por los cambios 

de  amplitud  entre  pico  y  pico  en  los  diferentes  estados  de  alerta  y  sueño.  La 

ampliación  del  ancho  de  banda  representa  la  discontinuidad  del  sueño  tranquilo 

mientras que las partes estrechas con voltaje más bajo representan los períodos de 

vigilia o sueño activo. Se reconocen 3 patrones10,11,12 



No hay ciclo sueño vigilia: no hay variaciones cíclicas en el patrón de fondo 

  Inminente/Inmaduro:  algunos,  pero no totalmente desarrollada la variación 

cíclica de la amplitud mínima  

  Maduro  desarrollado:  variaciones  sinusoidales  claramente  identificables 

entre la actividad de fondo discontinuo y continuo, con una duración del ciclo 

mayor a 20 minutos. 
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Presencia de crisis epilépticas: 

Las  crisis  electrográficas  caracterizadas  por  actividad  eléctrica  anormal  con  una 

duración  igual  o  mayor  a  10  segundos.  Se  caracterizan  por  aumento  brusco 

transitorio del margen inferior a menudo acompañado por un aumento más pequeño 

del  margen  superior,  con  el  estrechamiento  de  banda.  El  estado  epiléptico  se 

representa  como  crisis  recurrentes,  dando  un  aspecto  en  el  trazo  en  dientes  de 

sierra,  el  ancho  de  banda  se  estrecha  repetitivamente  y  hay  un  aumento  en  la 

amplitud  entre  pico-pico.  Se  reconocen  4  patrones  descritos  por  la  Hellström-

Westas.14,15 

  Sin crisis epiléptica. 

  Únicas, (crisis única) 

  Repetitivas. (Crisis que se presentan en intervalos menores de 30 minutos)  

  Estado epiléptico. (Crisis que duran 30 minutos o más) 

Se describe la presencia de un patrón visual conocido como electrodecremento post 

ictal que se asocia con la presencia de crisis epilépticas  

Evaluación del neurodesarrollo (Escala Bayley de Desarrollo Infantil 2ª Edición o 

Bayley II) 

La  Escala  Bayley  del  Desarrollo  Infantil  segunda  edición  o  Bayley  II,  evalúa  el 

desarrollo  físico  y  mental  así  como  el  emocional  y  social,  la  prueba  dura 

aproximadamente 45 minutos que se aplican de forma individual, haciendo que el 

niño responda a una serie de estímulos y produce dos puntuaciones compuestas 

individualmente y estandarizadas para edad (rango 50-150): un Índice de Desarrollo 

Mental  (MDI)  que  mide  la  cognición  a  través  de  la  percepción  sensorial,  el 

conocimiento, la memoria, la resolución de problemas y habilidades del lenguaje; y 

un índice de Desarrollo Psicomotor (PDI) que evalúa las habilidades motoras finas 

y gruesas. 

La escala de Bayley se utiliza para evaluar el desarrollo normal, para el diagnóstico 

precoz  y  la  intervención  en  los  casos  de  retraso  en  el  desarrollo.  También  se  ha 
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utilizado para evaluar la eficacia de algunas intervenciones terapéuticas, así como 

identificar niños en riesgo. 

Tiene un índice de puntuación media en 100 (DE + 15). Una puntuación por debajo 

de 70 (>2 DE por debajo de la media) se define para indicar discapacidad severa, 

mientras que un índice entre 70 y 84 (>1 DE por debajo de la media) se define para 

indicar  una  discapacidad  moderada.  Mientras  que  un  índice  igual  o  mayor  a  85 

indica  un  desarrollo  normal,  actualmente  es  la  escala  de  valoración  para  el 

seguimiento de lactante que fueron sometidos a terapia de hipotermia selectiva en 

el Hospital Materno Perinatal “Mónica Pretelini Saenz” para fines de entendimiento 

de  esta  tesis    se  realizó  una  explicación  breve  de  los  puntajes  y  su  escaa  de 

graduación de nivel de desarrollo en los pacientes sometidos a hipotermia. 

Protocolos internacionales de terapia de hipotermia en neonatos con encefalopatía 

hipóxico-isquémica. 

 The  CoolCap  Trial:  fue  el  primer  ensayo  controlado  aleatorizado  publicado  de 

hipotermia  selectiva,  con  temperaturas  blanco  entre  34  a  35°C  por  72  horas  en 

neonatos con EIH moderada o severa y electroencefalograma de amplitud integrada 

anormal o crisis epilépticas, fueron comparados 234 neonatos, 116 en hipotermia y 

118 en tratamiento convencional. Los primeros resultados arrojados mostraron que 

el 55% presento muerte o discapacidad en el grupo de hipotermia selectiva frente a 

un  66%  del  grupo  control,  con  un  índice  de  mortalidad  del  33%  vs  38%,  y 

discapacidad severa en 19% vs 31%, los primeros resultados fueron evaluados a 

18  meses  de  ingresar  al  ensayo.  Para  la  evaluación  del  discapacidad  utilizaron 

Escala de Bayley II. 

 The National Institute of Child Health and Human Development (NICHD): En este 

ensayo  clínico  controlado  aleatorizado,  se  sometieron  los  pacientes  a  hipotermia 

corporal  total  con  una  temperatura  blanco  entre  33°  a  34°C,  con  encefalopatía 

moderada  a  severa,  se  incluyen  en  los  primeros  resultados  102  pacientes  en  el 

grupo de hipotermia y 106 en el grupo control, los primeros resultados estudiados 

fueron discapacidad severa a moderada o muerte, en el grupo de hipotermia 44% 

vs 62% en el grupo control. La muerte ocurrió en el 24% vs 37% del grupo control, 
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y  discapacidad  moderada/severa  en  19%  vs  30%.  Otros  resultados  valorados 

fueron ceguera y alteraciones de la audición. La evaluación inicial también se realizó 

a los 18 meses de edad. 

TOBY trial: sus criterios de inclusión involucraban la presencia de EHI moderada a 

severa  con  aEEG  anormal.  También  fue  con  hipotermia  corporal  total  con  una 

temperatura entre 33.5°C como meta por 72 horas. Es el ensayo más grande, con 

163  pacientes  en  hipotermia  vs  162  en  el  grupo  control.  Arroja  en  los  primeros 

resultados, que 45% presento resultado adverso (muerte o discapacidad) vs 53% 

de grupo control. Pacientes con discapacidad severa fue del 27% en el grupo de 

hipotermia vs 36% en el grupo control. También fueron evaluados a los 18 meses. 

 ICE Trial: la hipotermia se llevó a cabo con bolsas de gel frías, en el tórax y espalda 

a  llevarlos  a  una  temperatura  corporal  entre  33  y  34°C,  los  primeros  resultados 

arrojaron que hubo resultado adverso (discapacidad o muerte) en el 51% del grupo 

en hipotermia vs 66% del grupo control. 

Pronostico. 

No hay una prueba única  que pueda predecir con certeza el pronóstico neurológico 

de los recién nacidos con encefalopatía hipóxico isquémica si bien algunas escalas 

se han relacionado con pronóstico desfavorable, por ejemplo Apgar 0,1 y 2 a los 10 

minuto  tienen  el  76%,  82%  y  80%  respectivamente    de  posibilidades  de 

discapacidad o muerte6 

La capacidad para predicción del patrón de fondo del aEEG ha sido previamente 

evaluada  en  pacientes  asfixiados.  En  1995,  Hellström  Westas  demostró  que  los 

lactantes  con  patrón  de  fondo  normales  en  las  primeras  6  horas  de  vida 

probablemente sobrevivirán sin secuelas con un valor predictivo positivo del 96%. 

Por el contrario,  recién nacidos con patrón de fondo anormal corrían el riesgo de 

muerte o secuelas neurológicas con un valor predictivo de 86%. Estos resultados 

fueron apoyados por Toet et al. Que  encontró un valor predictivo positivo (PPV) del 

78% y de 86% a las 3 y 6 horas respectivamente, el VPN fue de 84% y 91% en el 

2010 B. Hallberg et al. Reporta que pacientes con patrón anormal pero que corrigió 
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antes de las 48 horas no tenían secuelas neurológicas a futuro dando un VPP de 

100% y VPN de 94%. Otro método de predicción de secuelas neurológicas  es la 

resonancia magnética, sin embargo es menos accesible que el aEEG, por lo que 

puede ser una herramienta en el seguimiento de los pacientes sometidos a cool cap 

aunque queda por investigar los factores son lo que están involucrados en pacientes 

que  responden  adecuadamente  a  la  terapia  de  hipotermia  y  aquellos  que  no  lo 

hacen.16,17,19,20,21 
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA 

En  el  año  2003  la  tasa  de  letalidad    entre  los  recién  nacidos  mexicanos  fue  de 

9.1:1000 recién nacidos vivos, la principal causa de muerte fue asfixia perinatal que 

representa  el  49%  de  las  muertes  registradas  en  recién  nacidos,  a  nivel  mundial 

aproximadamente 23% de los 4 millones de muertes neonatales fueron atribuibles 

a  encefalopatía  hipóxico  isquémica  que  es  aproximadamente  1-2  por  cada  1000 

recién  nacidos  de  término,  de  los  sobrevivientes  con  encefalopatía  hipóxico 

isquémica de moderada a severa la mayoría presentan secuelas neurológicas, en 

México  faltan  estudios  que  nos  indiquen  la  condición  epidemiológica  del  tipo  de 

secuelas  neurológicas  que  deja  tras  de  sí  la  encefalopatía  hipóxico  isquémica 

principalmente  de  moderada  a  severa,  hay  pocas  alternativas  al  tratamiento 

específico  de  encefalopatía  hipóxico  isquémica,  una  de  ella  es  la  terapia  de 

hipotermia. En el Hospital Materno Perinatal “Monica Pretelini saenz” se utiliza la 

hipotermia  selectiva,  los  beneficios  de  esta  terapia  van  acordes  a  los  publicados 

internacionalmente,  el  seguimiento  de  estos  pacientes  es  tarea  difícil  siento  un 

hospital perinatal, por lo que una de las herramientas que tenemos para poder ser 

más específicos en el seguimiento neurológico de los pacientes que probablemente 

cursen con secuelas neurológicas en un futuro es clasificarlos de acuerdo al  patrón 

de fondo  detectado durante la terapia de hipotermia ya que existen estudios que 

confirman que el patrón de fondo obtenido del aEEG de los pacientes sometidos a 

terapia  de  hipotermia  es  un  indicador  confiable  de  secuelas  neurológicas  a  largo 

plazo  si  este  patrón  es  anormal  a  las  48  horas  de  vida,  además  esta  predicción 

puede  conducir  a  nuevas  líneas  de  investigación  por  ejemplo  aquellos  pacientes 

que  no  responden  adecuadamente  a  la  terapia  de  hipotermia,  quedaría  por 

preguntarse  cuáles  son  los  factores  que  intervienen  en  ese  momento  para  este 

resultado  y  así  poder  hacer  intervenciones  tempranas  que  puedan  modificar  la 

historia natural de la enfermedad  y de aquellos pacientes que resulten positivos a 

un  patrón  de  fondo  anormal  ser  más  tenaces  en  su  tratamiento  de  rehabilitación 

para poder disminuir las secuelas que en un futuro se irán presentando. Por otro 

lado los  recursos para este tipo de terapia son limitados en nuestro hospital  por lo 
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que  de  confirmar  en  cierto  paciente  que  el  patrón  de  fondo  no  mejoro  en  cierto 

tiempo  de  estar  sometido  a  terapia  de  hipotermia  poder  decidir  objetivamente  a 

través  de  estudios  en  nuestra  población  que  no  funcionara  a  pesar  de  que  se  le 

brinde el beneficio de la terapia por 72hrs de ser así se pudiera retirar esta terapia  

para  que  otro  paciente  pueda  ser  beneficiado  de  esta,  si  así  se  requiriera  en  un 

momento dado. Por lo que se plantea la siguiente pregunta: 

¿Cuál es la utilidad pronostica de los valores predictivos positivos y negativos de los 

patrones de fondo (continuo, discontinua, brote supresión menos, brote supresión 

más,  bajo  voltaje  y  plano)  detectados  por  electroencefalograma  de  amplitud 

integrada  en  pacientes  sometidos  a  hipotermia  selectiva  en  el  Hospital  Materno 

Perinatal “Mónica Pretelini Sáenz” de Enero 2013 a Octubre 2015? 





24 



 


JUSTIFICACIONES 

Científicas: Plantear intervenciones tempranas con programas de neurodesarrollo 

y rehabilitación más específicas de acuerdo al patrón de fondo observado durante 

la terapia de hipotermia. 



Académicas:  Ser  base  de  recomendaciones  en  guías  de  práctica  clínica  del 

Hospital  Materno  Perinatal  “Mónica  Pretelini  Sáenz”  así  también  servir  de 

capacitación  al  personal  médico  y  de  enfermería  y  todo  aquel  relacionado  a  la 

terapia de hipotermia selectiva en nuestro hospital para una intervención terapéutica 

adecuada y oportuna o en su caso,  de rehabilitación. 



Políticas:  Replantear  criterios  de  inclusión,  exclusión  para  hacer  más    eficaz  los 

recursos  materiales  y  humanos  relacionados  con  pacientes  que  padecen 

encefalopatía hipóxico isquémica 



Administrativas:  Realizar  intervenciones  terapéutica  más  específicas  para  cada 

paciente, orientado en los recursos materiales y humanos para hacer más eficiente 

el seguimiento a corto y largo plazo. 
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HIPOTESIS 

 

La utilidad pronostica de los valores predictivos positivos y negativos de los patrones 

de fondo (continuo, discontinua, brote supresión menos, brote supresión más, bajo 

voltaje  y  plano)  detectados  por  electroencefalograma  de  amplitud  integrada  en 

pacientes sometidos a hipotermia selectiva en el Hospital Materno Perinatal “Mónica 

Pretelini Sáenz” de Enero 2013 a Octubre 2015, será similar a la reportada en la 

bibliografía consultada. 
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OBJETIVOS 




OBJETIVO GENERAL 

Evaluar  por  valores  predictivos  positivos  y  negativos  la  utilidad  pronóstica  de  los 

patrones de fondo (continuo, discontinua, brote supresión menos, brote supresión 

más,  bajo  voltaje  y  plano)  detectados  por  electroencefalograma  de  amplitud 

integrada  en  pacientes  sometidos  a  hipotermia  selectiva  en  el  Hospital  Materno 

Perinatal “Mónica Pretelini Sáenz” de Enero 2013 a Octubre 2015 



OBJETIVOS ESPECÍFICOS 



1.  Determinar la sensibilidad para un resultado adverso (muerte y discapacidad 

moderada  o  severa  de  acuerdo el  puntaje de  Bayley  II  de  los  patrones de 

fondo detectados por aEEG durante el procedimiento de hipotermia selectiva. 

2.  Determinar  la  especificidad  para  un  resultado  adverso  (muerte  y 

discapacidad moderada o severa de acuerdo el puntaje de Bayley II de los 

patrones  de  fondo  detectados  por  aEEG  durante  el  procedimiento  de 

hipotermia selectiva. 

3.  Determinar el valor predictivo positivo para un resultado adverso (muerte y 

discapacidad moderada o severa de acuerdo el puntaje de Bayley II de los 

patrones  de  fondo  detectados  por  aEEG  durante  el  procedimiento  de 

hipotermia selectiva. 

4.  Determinar el valor predictivo negativo para un resultado adverso (muerte y 

discapacidad moderada o severa de acuerdo el puntaje de Bayley II de los 

patrones  de  fondo  detectados  por  aEEG  durante  el  procedimiento  de 

hipotermia selectiva. 

5.  Determinar  el  riesgo  relativo  para  un  resultado  adverso  (muerte  y 

discapacidad moderada o severa de acuerdo el puntaje de Bayley II de los 

patrones  de  fondo  detectados  por  aEEG  durante  el  procedimiento  de 

hipotermia selectiva. 

27 



 

6.  Determinar la prevalencia para un resultado adverso (muerte y discapacidad 

moderada  o  severa  de  acuerdo el  puntaje de  Bayley  II  de  los  patrones de 

fondo detectados por aEEG durante el procedimiento de hipotermia selectiva. 


OBJETIVOS SECUNDARIOS

•  Determinar  el  género  de  los  recién  nacidos  más  frecuente  afectados  con 

encefalopatía hipóxico isquémica  sometidos a hipotermia selectiva durante 

el período de estudio. 

•  Determinar  la  vía  de  nacimiento  más  frecuente  en  pacientes  con 

encefalopatía  hipoxico-isquémica  sometidos a  hipotermia  selectiva  durante 

el período de estudio. 

•  Determinar  el  promedio  de  edad  gestacional  de  los  recién  nacidos  con 

encefalopatía  hipóxico-isquémica  sometidos a  hipotermia  selectiva  durante 

el período de estudio. 

•  Determinar  el  promedio  de  peso  al  nacer  de  los  recién  nacidos  con 

encefalopatía  hipóxico-isquémica  sometidos a  hipotermia  selectiva  durante 

el período de estudio. 

•  Determinar la media del pH de gasometría de cordón de los recién nacidos 

con  encefalopatía  hipóxico-isquémica  sometidos  a  hipotermia  selectiva 

durante el período de estudio. 

•  Determinar  la  media  del  exceso  de  base  de  gasometría  de  cordón  de  los 

recién nacidos con encefalopatía hipóxico-isquémica sometidos a hipotermia 

selectiva durante el período de estudio. 

•  Determinar  la  edad  materna  de  los  pacientes  con  encefalopatía  hipóxico 

isquémica sometidos a terapia de hipotermia selectiva  durante el periodo de 

estudio. 
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METODOLOGÍA 



Se  realizó  un  estudio  retrospectivo,  observacional,  descriptivo.  Se  analizó  tanto 

expedientes como registro de electroencefalograma de todos los recién nacidos que 

se  diagnosticó  encefalopatía  hipóxico-isquémica  moderada  o  severa  (según  la 

clasificación  de  García-Alix)  que  fueron  sometidos  a  hipotermia  selectiva  que 

nacieron o fueron referidos al Hospital Materno Perinatal “Mónica Pretelini Sáenz” 

de Enero 2013 a Octubre 2015, que obtuvieron un Apgar igual o menor a 5 a los 5 

minutos, que se prolongó la resucitación neonatal o que ameritaron ventilación por 

más de 10 minutos, que se registró al nacer gasometría de cordón con pH de cordón 

umbilical (o arterial dentro de los 60 minutos de nacimiento) igual o menor a 7.0 y 

con un déficit de base igual o menor de 16 mmol/L. Se incluyó a los recién nacidos 

con monitorización con aEEG durante la terapia de hipotermia selectiva. Se eliminó 

aquellos  recién  nacidos  que  se  interrumpió  el  procedimiento  de  hipotermia  y 

electroencefalograma de amplitud  integrada por  otra  causa distinta  a  la  muerte  o 

aquellos  cuyos  padres  no  aceptaron  la  terapia  de  hipotermia  o  el  seguimiento 

pediátrico.  Se  utilizó  el  electroencefalograma  de  amplitud  integrada  para  evaluar 

patrones  de  fondo.  Se  utilizó  para  valorar  la  discapacidad  moderada  o  severa  la 

Escala de Evaluación del desarrollo infantil (BSID) Bayley II al año de vida el cual 

se realizó en el Instituto Nacional de Perinatología “Isidro Espinosa De Los Reyes” 

que aplicó la Licenciada en Psicología Rosalía Jiménez Quiroz. Se utilizó una hoja 

de recolección de datos en Excel (ver Anexo). Se analizaron medidas de tendencia 

central y proporciones. Se usó estadística bivariada para identificar las diferencias 

entre los grupos y Estadística Bayesiana para calcular la sensibilidad, especificidad, 

valor  predictivo  y  Regresión  Logística  Retrospectiva  para  calcular  riesgo  para  un 

resultado  adverso  de  los  patrones  de  fondo  detectados  por  aEEG  durante  el 

procedimiento de hipotermia selectiva. 
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El cuadro de 2x2 con el que se realizaron los cálculos se sensibilidad, 

especificidad, valor predictivo positivo, valor predictivo negativo, riesgo relativo, y 

prevalencia se muestra a continuación. 



 


Enfermedad 

 

Presente  

Ausente  


Test positivo 

A (verdaderos positivos) 

B (falsos positivos) 


Test negativo 

C (falsos negativos) 

D (verdaderos negativos) 



La sensibilidad se calculó con la siguiente fórmula: 

Verdaderos positivos x 100/ Total de enfermos 



La especificidad  se calculó con la siguiente fórmula: 

Verdaderos negativos x 100/ Total de sanos 



El valor predictivo positivo se calculó con la siguiente formula: 

Verdaderos positivos x 100/ Total de positivos 



El valor predictivo negativo se calculó con la siguiente formula: 

Verdaderos negativos x 100/ Total de negativos 
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OPERACIONALIZACIÓN DE VARIABLES:  





DEFINICIÓN CONCEPTUAL  

DEFINICIÓN OPERACIONAL 

TIPO DE 

ESCALA DE 

VARIABLE 


VARIABLE 

MEDICIÓN 

Es la disminución del desarrollo 

Evaluada por la escala de Bayley II. 

Cualitativa 

Moderada  

DISCAPACIDAD 

de las capacidades mentales y 

Moderada: 70 a 84 puntos. 

dicotómica 

Severa 

motrices. 

Severa: <70 puntos 

Nominal 

Muerte de un recién nacido 

Presente. 

Cualitativa 

Presente  

vivo relacionado con una 

Ausente. 

dicotómica 

Ausente  

complicación por el 

Nominal. 

procedimiento de terapia de 

MUERTE 

hipotermia selectiva o 

encefalopatía hipóxico-

isquémica. 



Es el trazado resultante de la 

Se centra  en la actividad de base, 

Cualitativa  

Patrón normal 

integridad  de la función 

según la amplitud del trazo o 

Dicotómica 

Patrón anormal  

cerebral y la maduración, de 

voltaje y en el reconocimiento 

Nominal  

acuerdo a ello se clasifican en 

visual  de patrones según 

patrones visuales normales y 

(Hellstrom- Westas L et al.2006) 

PATRON DE FONDO 

anormales. 

incluye patrones de normalidad 

(continuo y discontinuo) y patrones 

anormales (brote supresión menos, 

brote supresión más, bajo voltaje y 

plano) 

Características biológicas y 

Masculino. 

Cualitativa 

Masculino 

GÉNERO 

fisiológicas que definen a  

Femenino. 

dicotómica 

Femenino   

hombre y mujeres 

Nominal  

Vía de expulsión o extracción 

Nacimiento por vía vaginal. 

Cualitativa 

Parto 

completa del organismo 

Nacimiento por vía abdominal. 

dicotómica 

Cesárea. 

materno del producto de la 

Nominal  

VÍA DE NACIMIENTO 

concepción. 





Duración del embarazo 

Por Método de Capurro:  

Cuantitativa 

Semanas de 

calculada desde el primer día 

Edad gestacional expresada en 

discreta 

gestación. 

de la última menstruación 

semanas y días completos. 

Intervalo  

EDAD GESTACIONAL 

normal hasta el nacimiento o 

hasta el evento gestacional en 

estudio. 

Peso corporal al nacer. 

Peso corporal al nacer expresado 

Cuantitativa  

Gramos  

PESO AL NACER 

en gramos. 

Continua 

Intervalo 

Es el logaritmo negativo de la 

Por medio de gasometría arterial 

Continuativa 

Valor de PH 

concentración del ión 

dentro de la primera hora: 

continua 

pH  

hidrógeno:  

Valor del pH  

Intervalo  

pH=-log[H+] 

Cantidad teórica de ácido o 

Por medio de gasometría arterial 

Cuantitativa 

Valor 

base requerida para titular 1 

dentro de la primera hora: 

continua 

gasométrico en 

Exceso/déficit de base 

litro de sangre al pH normal de 

Valor del exceso/déficit de base 

Intervalo   

Mmol/L 

7.40. 
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IMPLICACIONES ÉTICAS 

 

La  realización  del  estudio  cumple  con  los  códigos  éticos  establecidos  en  la 

declaración de la 18 Asamblea Médica Mundial, Helsinki, Finlandia, Junio 1964 y la 

52 asamblea General de Edimburgo, Escocia octubre de 2000. 

El estudio se realizó dentro de las normas establecidas en el Reglamento de la Ley 

General de Salud en Materia de Investigación para la Salud en el título segundo, 

capítulo I, artículo 17 fracción I que se clasifica como investigación sin riesgo. Los 

datos se manejaron en forma confidencial solo por los investigadores. 

Norma oficial Mexicana NOM-004-SSA3-2012 Del expediente clínico. Esta norma, 

establece los criterios científicos, éticos, tecnológicos y administrativos obligatorios 

en  la  elaboración,  integración,  uso,  manejo,  archivo,  conservación,  propiedad, 

titularidad y confidencialidad del expediente clínico. 

Norma oficial Mexicana NOM-012-SSA3-2012. Que establece los criterios para la 

ejecución  de  proyectos  de  investigación  para  la  salud  en  seres  humanos.  Esta 

norma  establece  los  criterios  normativos  de  carácter  administrativo,  ético  y 

metodológico, que en correspondencia con la Ley General de Salud y el Reglamento 

en  materia  de  investigación  para  la  salud,  son  de  observancia  obligatoria  para 

solicitar la autorización de proyectos o protocolos con fines de investigación, para el 

empleo en seres humanos de medicamentos o materiales, respecto de los cuales 

aún  no  se  tenga  evidencia  científica  suficiente  de  su  eficacia  terapéutica  o 

rehabilitatoria  o  se  pretenda  la  modificación  de  las  indicaciones  terapéuticas  de 

productos  ya  conocidos,  así  como  para  la  ejecución  y  seguimiento 

de dichos proyectos. 

Ley  federal  de transparencia  y  acceso  a  la  información  pública  gubernamental  la 

cual  tiene  como  finalidad  proveer  lo  necesario  para  garantizar  el  acceso  de  toda 

persona a la información en posesión pública y gubernamental. 

La ley federal de protección de datos personales en posesión de particulares tiene 

como objeto proteger los datos personales en posesión de los particulares, con la 

finalidad  de  regular  su  tratamiento  legítimo,  controlado  e  informado,  a  efecto  de 
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garantizar  la  privacidad  y  el  derecho  a  la  autodeterminación  informativa  de  las 

personas. 

Se somete a aprobación de los comités de ética e investigación del Hospital Materno 

Perinatal “Mónica Pretelini Sáenz” 
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RESULTADOS 

Entre    Enero  2013  a  Octubre  2015  nacieron  28  recién  nacidos  con    criterio  de 

encefalopatía hipoxico isquémica de moderada a severa según la clasificación del 

de García Alix, y que cumplieron con los criterios de inclusión del presente estudio, 

pero se excluyeron dos por no contar con monitorización electroencefalografica de 

amplitud integrada para un total de 26 neonatos estudiados. 

La distribución por sexo los pacientes sometidos a terapia de hipotermia selectiva 

se muestran en la gráfica 1 siendo mayormente hombres 62% contra 38% en 

mujeres. 





Gráfica R.1 Distribución por género de los pacientes sometidos a terapia de 

hipotermia selectiva 

80%

60%

40%

20%

0%

Hombre 62%

Mujer 38%



Fuente: archivo clínico del hospital materno perinatal “Mónica Pretelini Sáenz” 



La vía del nacimiento más frecuente fue cesárea con 14 casos dando un porcentaje 

de 53% contra parto 12 casos con un 46%. 
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Gráfica R.2 Vía del nacimiento de los pacientes sometidos a terapia de hipotermia 

selectiva. 

54%

52%

50%

48%

46%

44%

42%

Cesárea

Parto

Vía del

53%

46%

nacimiento



Fuente: archivo clínico del hospital materno perinatal “Mónica Pretelini Sáenz” 



La edad gestacional valorada al nacimiento por método de capurro es de  39.4 SDG 

con una desviación estándar de 1.62 Semanas, el peso al nacimiento  en promedio 

fue de 3140 gramos  con una desviación estándar de 520.2 gramos. 



Tabla R.1 Media de peso y semanas de gestación al nacimiento de los pacientes 

sometidos a terapia de hipotermia selectiva. 


Variable 

 


Media  

  Desviación estándar 


Peso al nacimiento 

3140 gramos 


520.2 gramos 

Semanas al nacimiento  39.4 semanas 

1.62 semanas  

Fuente: archivo clínico del hospital materno perinatal “Mónica Pretelini Sáenz” 



La siguiente tabla muestra la media de la edad materna, las semanas de gestación 

al  nacimiento  calculadas  por  método  de  Capurro  y  el  peso  al  nacimiento  de  los 

recién nacidos valorados en este estudio. 
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Tabla R.2 Media de la edad materna, Capurro y peso al nacimiento de los 

pacientes sometidos a terapia de hipotermia selectiva. 

Variable  


Media  

Desviación estándar  

Edad materna  

21 años 

5.2 años 

Capurro  

39.4 semanas de gestación 

1.62 semanas de gestación 

Peso al nacimiento  

3140.4 gramos 

520.2 gramos 

Fuente: archivo clínico del hospital materno perinatal “Mónica Pretelini Sáenz” 



De  los  recién nacidos sometidos a hipotermia selectiva la  media  del potencial de 

hidrogeno  y  del  exceso  de  base  reportados  en  las  gasometrías  antes  de  los  30 

minutos post nacimiento se muestran en el siguiente cuadro. 



Tabla R3. Media del pH y exceso de base detectados en la gasometría arterial de 

cordón umbilical de los pacientes sometidos a terapia de hipotermia selectiva. 

Variable  


Media  

Desviación 

Estándar 

Ph 

6.89 

0.12 

Exceso de base. 

-21.5 mmol/l 

6.4 

Fuente: archivo clínico del hospital materno perinatal “Mónica Pretelini Sáenz” 



Las madres con productos que fueron sometidos a terapia de hipotermia selectiva 

secundarios  a  asfixia  perinatal  tuvieron  una  media  de  edad  de  21  años  con  una 

desviación estándar de 5.2 años, y el número de gestas en su mayoría es gesta uno 

con 23 casos. 

De  los  pacientes  sometidos  a  hipotermia  selectiva  en  este  estudio  todos  fueron 

valorados con el test de desarrollo infantil bayley II, la media de la edad al momento 

de la valoración se muestra a continuación. 
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Tabla R4. Edad promedio en meses al momento de realizar en Test de Bayley de 

los pacientes que fueron sometidos a hipotermia selectiva. 

Variable 


Edad al momento de la 

valoración 

Bayley II 

13.2 meses 

Fuente: archivo clínico del hospital materno perinatal “Mónica Pretelini Sáenz” 

De  los  26  pacientes  sometidos  a  hipotermia  selectiva  en  este  estudio,  9  de  ellos 

presentaron algún resultado adverso (muerte o discapacidad) lo que representa el 

34.6%, de estos pacientes, 7 sobrevivieron y 5 de ellos cursaron con discapacidad 

moderada definido  con  un  test  de  bayley  entre 70  y  84 puntos  lo  que  representa 

19.2% del total de pacientes sometidos a hipotermia y el 55% del total de pacientes 

que  presentaron  algún  resultado  adverso,  2  de  los  pacientes  presentaron 

discapacidad  severa  que  representa  7.6%  del  total  de  pacientes  sometidos  a 

hipotermia y el 22% del total de pacientes que presentaron algún resultado adverso, 

también  encontramos  que  murieron  dos  pacientes  lo  que  representa  el  7.6%  del 

total  de  pacientes  sometidos  a  hipotermia  y  el  22.2%  del  total  de  pacientes  que 

presentaron  algún  resultado  adverso.  A  continuación  mostramos  dos  graficas  en 

donde podemos ver los resultados ya comentados. 

Gráfica R3. Porcentaje de pacientes que mostraron resultado adverso y aquellos 

que no lo presentaron del total de pacientes sometidos a terapia de hipotermia. 

19.23%

7.69%

7.69%

65%

Discapacidad Moderada

Discapacidad severa

Muerte

Sin resultado adverso



Fuente: archivo clínico del hospital materno perinatal “Mónica Pretelini Sáenz” 

Los resultados mostrados en la gráfica R3 son similares a los encontrados por Pin, 

Eldridge et al. Para encefalopatía moderada con riesgo de muerte  del 10% y de 
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discapacidad entre el  30 y 40%, en este estudio encontramos que fallecen el 7.6% 

y quedan con algún grado de discapacidad el 26.8%  

Gráfica R4. Porcentaje del grado de discapacidad presentado en los pacientes con 

resultado adverso (Discapacidad moderdad, discapacidad severa y muerte). 

22.20%

55.50%

22.20%

Discapacidad Moderada

Discapacidad severa

Muerte



Fuente: archivo clínico del hospital materno perinatal “Mónica Pretelini Sáenz” 

El cuadro de 2x2 para el patrón de fondo analizado por electroencefalograma de 

amplitud integrada (aEEG) entre las primeras  3 a 6 horas de haber iniciado 

tratamiento con hipotermia selectiva. 

 

Efecto adverso  


Sin efecto adverso  

Patrón de fondo anormal 

3 

7 

Patón de fondo normal, 

6 

10 

Fuente: Registro de pacientes en el electroencefalógrafo de amplitud integrada y archivo clínico del Hospital Materno Perinatal “Mónica Pretelini Sáenz” 



Prevalencia = 34% 

Sensibilidad = 33%   

Especificidad = 58%  

Valor predictivo positivo  30% 

Valor predictivo negativo  62% 

Riesgo relativo. 0.88 
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El cuadro de 2x2 para el patrón de fondo analizado por electroencefalograma de 

amplitud integrada (aEEG) entre las 6 y 12 hrs de haber iniciado tratamiento con 

hipotermia selectivo. 



 

Efecto adverso  


Sin efecto adverso  

Patrón de fondo anormal 

2 

8 

Patón de fondo normal 

7 

9 

Fuente: Registro de pacientes en el electroencefalógrafo de amplitud integrada y archivo clínico del Hospital Materno Perinatal “Mónica Pretelini Sáenz” 



Prevalencia = 34% 

Sensibilidad =  22% 

Especificidad = 52% 

Valor predictivo positivo = 20% 

Valor predictivo negativo = 56% 

Riesgo relativo = 0.507 



El cuadro de 2x2 para el patrón de fondo analizado por electroencefalograma de 

amplitud integrada (aEEG) entre las 12 y 18 hrs de haber iniciado tratamiento de 

enfriamiento selectivo. 



 

Efecto adverso  


Sin efecto adverso  

Patrón de fondo anormal 

2 

9 

Patón de fondo normal 

7 

8 

Fuente: Registro de pacientes en el electroencefalógrafo de amplitud integrada y archivo clínico del Hospital Materno Perinatal “Mónica Pretelini Sáenz” 





Prevalencia = 34% 

Sensibilidad = 22% 

Especificidad =  47% 

Valor predictivo positivo = 18% 

Valor predictivo negativo = 53% 

Riesgo relativo 0.476 
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El cuadro de 2x2 para el patrón de fondo analizado por electroencefalograma de 

amplitud integrada (aEEG) entre las 18 y 24 hrs de haber iniciado tratamiento de 

enfriamiento selectivo. 



 

Efecto adverso  


Sin efecto adverso  

Patrón de fondo anormal 

3 

5 

Patón de fondo normal 

6 

12 

Fuente: Registro de pacientes en el electroencefalógrafo de amplitud integrada y archivo clínico del Hospital Materno Perinatal “Mónica Pretelini Sáenz” 



Prevalencia = 34% 

Sensibilidad =  33% 

Especificidad = 70% 

Valor predictivo positivo = 37% 

Valor predictivo negativo = 66% 

Riesgo relativo = 1.0 



El cuadro de 2x2 para el patrón de fondo analizado por electroencefalograma de 

amplitud integrada (aEEG) entre las 24 y 36 hrs de haber iniciado tratamiento de 

enfriamiento selectivo. 



 

Efecto adverso  


Sin efecto adverso  

Patrón de fondo anormal 

7 

4 

Patón de fondo normal 

2 

13 

Fuente: Registro de pacientes en el electroencefalógrafo de amplitud integrada y archivo clínico del Hospital Materno Perinatal “Mónica Pretelini Sáenz” 



Prevalencia = 34% 

Sensibilidad = 77% 

Especificidad = 76.4% 

Valor predictivo positivo = 63.6% 

Valor predictivo negativo= 86.6% 

Riesgo relativo = 5.83 
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El cuadro de 2x2 para el patrón de fondo analizado por electroencefalograma  de 

amplitud integrada (aEEG) entre las 36 y 48 hrs de haber iniciado tratamiento de 

enfriamiento selectivo. 



 

Efecto adverso  


Sin efecto adverso  

Patrón de fondo anormal 

4 

1 

Patón de fondo normal 

5 

16 

Fuente: Registro de pacientes en el electroencefalógrafo de amplitud integrada y archivo clínico del Hospital Materno Perinatal “Mónica Pretelini Sáenz” 



Prevalencia = 34% 

Sensibilidad = 44% 

Especificidad = 94% 

Valor predictivo positivo = 80% 

Valor predictivo negativo = 76% 

Riesgo relativo = 1.866 



El cuadro de 2x2 para el patrón de fondo analizado por electroencefalograma de 

amplitud integrada (aEEG) entre las 48 y 60 hrs de haber iniciado tratamiento de 

enfriamiento selectivo. 



 

Efecto adverso  


Sin efecto adverso  

Patrón de fondo anormal 

5 

0 

Patón de fondo normal 

4 

17 

Fuente: Registro de pacientes en el electroencefalógrafo de amplitud integrada y archivo clínico del Hospital Materno Perinatal “Mónica Pretelini Sáenz” 

Prevalencia = 34 % 

Sensibilidad = 55 % 

Especificidad = 100 % 

Valor predictivo positivo = 100% 

Valor predictivo negativo = 80 % 

Riesgo relativo = 2.91 
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El cuadro de 2x2 para el patrón de fondo analizado por electroencefalograma  de 

amplitud integrada (aEEG) entre las 60 y 72 hrs de haber iniciado tratamiento de 

enfriamiento selectivo. 



 

Efecto adverso  


Sin efecto adverso  

Patrón de fondo anormal 

4 

0 

Patón de fondo normal 

5 

17 

Fuente: Registro de pacientes en el electroencefalógrafo de amplitud integrada y archivo clínico del Hospital Materno Perinatal “Mónica Pretelini Sáenz” 



Prevalencia = 34% 

Sensibilidad = 44% 

Especificidad = 1 

Valor predictivo positivo = 1 

Valor predictivo negativo = 77% 

Riesgo relativo = 1 





Se  muestra  a  continuación  la  gráfica  de  los  valores  obtenidos  en  sensibilidad  y 

especificidad de los pacientes sometidos a hipotermia, en este se puede ver que el 

punto  máximo  de  sensibilidad  para  dicha  prueba  es  entre  las  24  y  36  horas, 

alcanzando el 77% y el punto máximo de especificidad es entre las 48 y 60 horas  

alcanzando el 100%  lo que significa que los pacientes con patrón de fondo anormal 

después de las 48 horas que no cursarán con algún resultado adverso son escasos 

o nulos (falsos positivos tienden a cero) 
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Grafica R5. Sensibilidad y Especificidad del aEEG para un resultado adverso 

durante las primeras 72 horas de tratamiento con enfriamiento selectivo. 
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Fuente: Registro de pacientes en el electroencefalógrafo de amplitud integrada y archivo clínico del Hospital Materno Perinatal “Mónica Pretelini Sáenz” 



En la gráfica R6 se muestra el valor predictivo positivo y el valor predictivo negativo 

en una línea de tiempo en ella se puede observar que el valor máximo alcanzado 

para el valor predictivo negativo es entre las 24 y 36 horas de iniciado el tratamiento 

de hipotermia y el punto máximo del valor predictivo negativo (100%) es alcanzado 

entre las 48 y 60 horas, es decir que de aquellos pacientes en los que persiste un 

patrón de fondo anormal entre las 48 y 60 horas presentaran en su mayoría en este 

caso el 100% de ellos con algún resultado adverso (muerte o discapacidad) 





Grafica R6. VPP y VPN del aEEG para un resultado adverso durante las primeras 

72 horas de tratamiento con enfriamiento selectivo 
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Fuente: Registro de pacientes en el electroencefalógrafo de amplitud integrada y archivo clínico del Hospital Materno Perinatal “Mónica Pretelini Sáenz” VPP= valor predictivo positivo VPN= Valor predictivo negativo 
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En la gráfica R7 se muestra el valor predictivo positivo encontrado en este estudio, 

además  se  contrasta  con  los  resultados  obtenidos  en  el  2010  por  la  doctora 

Thoresen  y  Hellström  –  Westas    en  pacientes  que  recibieron  tratamiento  con 

hipotermia  y  aquellos  que  no  recibieron  dicha  terapia.  Los  pacientes  que  no 

recibieron terapia de hipotermia en sus primeras  6 a 12 horas de vida  tienen un 

valor predictivo positivo (VPP) del 90%, a diferencia de los pacientes que recibieron 

terapia de enfriamiento en donde se alcanzan un VPP del 90% alrededor de las 48 

horas de vida, reflejo de que la terapia de hipotermia modifica claramente la historia 

natural  de  la  enfermedad,  además  pone  en  evidencia  el  valor  pronostico  del 

electroencefalograma de amplitud integrada, que en este estudio alcanzó un VPP 

de 100% a partir de las 48 horas  



Grafica R7. Valor Predictivo Positivo del aEEG para un resultado adverso durante 

las primeras 72 horas de tratamiento con enfriamiento selectivo en el HMPMPS 

comparado con los resultados de la Dra Lena Hellström - Westas publicados en el 

2010 
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Fuente: Registro de pacientes en el electroencefalógrafo de amplitud integrada y archivo clínico del Hospital Materno Perinatal “Mónica Pretelini Sáenz” VPP(HMPMPS) Valor predictivo positivo en el Hospital Materno Perinatal “Mónica Pretelini Sáenz”. VPP NT (HW) valor predictivo positivo sin tratamiento de hipotermia de la Dra Hellström Westas VPP HT (HW) valor predictivo positivo con tratamiento de hipotermia de la Dra Hellström Westas 
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DISCUSIÓN 

Las  características  demográficas  de  los  estudios  encontrados  sobre  valor 

pronóstico del electro encefalograma de amplitud integrada son muy parecidos a los 

reportados  en  este  estudio.  El    género  más  afectado  fue  el  masculino,  en  los 

diferentes  estudios  encontrados  varía    entre  53  y  66%  de  los  casos,  en  nuestro 

estudio es de 62% para los hombres; aunque varios de los estudios revisados no 

registran la vía de nacimiento más frecuente, García Alix en el 2009 reporta que la 

cesárea de urgencia es la vía del nacimiento más frecuentemente usada para los 

pacientes con asfixia perinatal con un total de 72% en  estudio la vía cesárea fue la 

más frecuente con poco más de la mitad 53% llama la atención que el estudio del 

Dr García Alix refiere que la cesárea es la vía del nacimiento más frecuente de los 

neonatos con asfixia perinatal  ya que se detecta  un evento centinela que obliga a 

la  culminación  del  embarazo,    en  esta  investigación  aunque  no  es  uno  de  los 

objetivos de estudio, llama la atención que el evento centinela no aparece o no se 

detecta  sino  hasta  el  momento  del  parto,  por  lo  que  las  cifras  de  cesárea  contra 

parto  son  muy  parecidos,  la  media  de  las  semanas  de  gestación  de  los  estudios 

encontrados  es  de  40  semanas,  resultado muy  parecido  a  lo  encontrado  en este 

estudio de  39. 4 semanas de gestación por método de Capurro, cifra esperada ya 

que  el  tratamiento  de  hipotermia  en  todos  los  casos  pertenece  a  pacientes  de 

término,  debido  a  esto  y  a  que  el  evento  centinela  que  desencadena  la  asfixia 

perinatal en su mayoría pertenece a una alteración aguda el peso al nacimiento no 

se ve afectado por lo que la  media reportada fue de 3140 gramos peso adecuado 

para  las  semanas  de  gestación  encontrada,  los  parámetros  gasométricos 

encontrados  fueron:  media  del  pH    de    6.89,  cifra    idéntica  a  la  reportada  en  el 

estudio de B. Hellberg 2006-2007  que es de 6.89, así también el exceso de base 

encontrado tubo una media de -21.5 cifra muy similar a la reportada por B Hellberg 

2006-2007 de -20.6, cabe mencionar que en otros estudios encontramos  cifras de 

PH   muy  similares a  los  nuestros,  la  edad promedio  de  las  madres  de  los  bebés 

sometidos a terapia de enfriamiento fue de 21 años con una desviación estándar de 

5.2 años y la mayoría fue primigesta, cifras que en los estudios encontrados no se 

menciona.  Se  analizaron  la  sensibilidad,  especificidad,  valor  predictivo  positivo, 
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valor  predictivo  negativo  prevalencia  y  riesgo  relativo  para  un  resultado  adverso 

(muerte, discapacidad moderada o severa de acuerdo al puntaje del Test bayley II) 

durante diferentes tiempos ( 3-6 hrs, 6-12 hrs, 12-18 hrs, 18-24 hrs, 24-36 hrs, 36-

48 hrs, 48-60 y de  60 a 72hrs) Se decidió utilizar Baylay II como  herramienta de 

valoración del neurodesarrollo  basado en los resultados  reportados por Jary  et al. 

En su estudio de 61 recién nacidos valorados a los  18 meses de edad que fueron 

sometidos a terapia de hipotermia corporal total en el 2013  de los cuales se reporta  

que el test Bayley III arrojó resultados sobrevalorados en los puntajes del desarrollo 

psicomotor a diferencia de bayley II, en este mismo estudio se sugiere que el test 

Bayley III los valores de corte para discapacidad severa deberán ser mayores a 70 

puntos.  La evaluación de Bayley II se realizó fuera del Hospital Materno Perinatal 

“Mónica Pretelini Sáenz”. Los resultados arrojan que entre las 48 y 60 horas el valor 

predictivo positivo de los pacientes sometidos a terapia de hipotermia selectiva es 

de 100%,  lo que significa que paciente con asfixia perinatal y encefalopatía hipóxico 

isquémica de moderada a severa según la clasificación del Dr. García Alix,  y que 

fueron  sometidos  a  terapia  de  enfriamiento  selectivo  y  donde  no  se  normalizó  el 

patrón  de  fondo  entre  las  48  y  60  horas  de  haber  iniciado  el  tratamiento  su 

pronóstico  neurológico  fue  malo  en  el  100%  de  los  casos,  por  otro  lado,  el  valor 

predictivo negativo es de 80% en el mismo periodo de tiempo, se traduce que una 

buena parte de los pacientes con patrón de fondo anormal que tuvieron un cambio 

a normal después de las 48 hrs de iniciado en tratamiento de hipotermia selectiva 

no tendrán discapacidad neurológica o muerte,  estos resultados coinciden con una 

revisión  sistemática  que  incluye  meta  análisis  de  1980  al  2011  por  el  Dr  Van 

Laerhoven et al. Concluye que de los estudios encontrados el tiempo más apropiado 

para  el  pronóstico  del  electroencefalograma  convencional  así  como  el 

electroencefalograma  de  amplitud  integrada  es  a  las  48  horas  de  iniciado  el 

tratamiento con hipotermia, lo que coincide con nuestro estudio, 
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CONCLUSIÓN 

De  los  pacientes  sometidos  a  terapia  de  hipotermia  selectiva  en  nuestro  hospital 

debido  a  asfixia  perinatal  y  con  datos  de  encefalopatía  moderada  y  severa,  son 

producto de madres primíparas y jóvenes alrededor de 21 años de edad, llama la 

atención que poco menos de la mitad de los casos el evento centinela se presenta 

al  momento  del  parto  por  lo  que  las  cifras  entre  cesárea  y  parto  como  vía  de 

nacimiento de los pacientes con asfixia perinatal son muy parecidos, se requerirá 

una  línea  de  investigación  al  respecto  que  pueda  dilucidar  el  motivo  de  esta 

diferencia. En la literatura médica se menciona que los pacientes no sometidos a 

terapia  de  hipotermia  el  valor  predictivo  del  electroencefalograma  de  amplitud 

integrada es confiable a partir de las 6 hrs, a diferencia de los pacientes sometidos 

a terapia de hipotermia selectiva en donde incluso hasta antes de las 48 hrs aún no 

es posible dictaminar el pronóstico a pesar de que el paciente aun muestre un patrón 

de fondo anormal, esto sugiere que el tratamiento con hipotermia modifica la historia 

natural de la enfermedad, dando oportunidad para la recuperación de los pacientes 

con encefalopatía hipóxico isquémica de moderada a severa, pasando este tiempo, 

específicamente entre las 48 y 60 hrs el patrón de fondo detectado por el aEEG es 

predictor  confiable  con  un  valor  predictivo  positivo  muy  elevado,  lo  que  puede 

ayudar a clasificar a los pacientes que requerirán mayor seguimiento neurológico, 

así como abrir nuevas líneas de investigación sobre las  causas de provocan una 

mala evolución neurológica de estos pacientes a pesar de la terapia con hipotermia, 

también  puede  ayudar  a  la  investigación  de  fármacos  que  sirvan  como 

neuroprotectores ante una patología tan devastadora como lo es la asfixia perinatal 

y una de sus comorbilidades llamada encefalopatía hipóxico isquémica. En nuestro 

país  pocos  hospitales  cuentan  con  el  equipo  necesario  para  la  terapia  de 

enfriamiento  selectivo,  y  a  la  vista  de  sus  beneficios  mostrados  en  diferentes 

estudios, en necesario que más hospitales en México cuenten con esta tecnología 

para  poder  brindar  una  terapia  efectiva  que  modifique  la  historia  natural  de  la 

encefalopatía hipóxico isquémica para poder disminuir o incluso evitar las secuelas 

neurológicas presentes en esta terrible enfermedad. 
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